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Summary 
The research was conducted to investigate cause of abnorrnal egg production (cumulus cel free egg， 
CF egg) in superovulat巴dmouse egg using PMSG-hCG injection， by means of comparing the ret巴ntion
hr of eggs in the oviduct after hCG or PMSG injection. The ret巴ntionhr of eggs ovulated by PMSG were 
longer at least 12 hr than those of eggs by hCG in the upper portion of oviduct. It was speculated that 
those egg might change their forms by aging in the oviduct and might be collected in mixing with eggs 
ovulated by hCG. 
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緒言
著者らは，前報告1)において， PMSG-hCG法により得られたマウスの過排卵卵子中に，卵丘
細胞層が欠損した形態異常卵子 (CF卵子)が存在する現象について調べた.その結果， CF卵
子発生は PMSG投与量と関係があることが明らかとなった.さらに， PMSGは強い排卵誘起
作用があり，このホルモンで排卵された卵子は卵管内における滞習時間が通常の場合とは異
なっている可能性が示唆された.以ヒの実験結果から， CF卵子発生機構を明らかにするため
には，さらに卵子の卵管内における挙動を正確に調査する必要があると思われた.
卵管の構造は卵巣側から，据斗部 (Infundibrum)，膨大部 (Ampulla)およびl峡部 (Isthmus)
の3部分より構成され，峡部の1亡者荷は子宮 (Uterus) に接する2) 卵管漏斗部から膨大部と峡
部の連結部は Ampulla四isthmusjunction (AIJ) と称され，峡部一子宮連結部は UterotubaIjunction 
1)現在JA全農大阪，千540-0007大阪市中央区馬場町3-35 
第89号 (2004)
(UTJ)であるお.漏斗部は卵巣から排卵された卵子を受け止め，膨大部に送り込む.膨大部
に精子があれば，ここは受精の;場となる.受精卵(匹)は峡部を下りつつ卵割を重ねて子宮に
至り着床して胎子となる.未受精卵の場合であっても，時間的経過は異なるが，同じように卵
管を流下し子宮に至る. しかし，この途中で卵子は受精能を失い，また，生理的に劣化して細
胞としての構造的変化が生じ，ついには分解され消失する.
部管内における卵子の移動と形態を時間的に把握するためには，卵管中の卵子を経時的に，
さらに部位731Jに採較する必要がある.しかし，前実験の設定条件では，採取部位は卵管膨大部
のみ，また，採取時間は一定であったから，卵管内卵子の把握が十分ではなかったと思われた.
そこで，本実験では，排卵後における卵子の卵管内移動時間を部位別に調べることにより， CF 
卵子発生の機序を追究した.
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材料および方法
実験計箇は Tabl巴Iに示した.
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1. f共試マウスと鶴育環境
本実験で館用したマウスは前報告1)と同様に， ICR: JCL系統の雌マウス 7-8週齢、時のも
のであった.光条件や飼料も同様であった.
2.ホルモンの種類と調整方法
前報告1)2::同様に， PMSG剤としては SEROTROPIN(株)帝国臓器)， hCG剤としては GO-
NATROPIN (側;許関臓器)を用いた.融解したホルモン剤はプラスチックチユ}ブに分注して
必要時まで-200Cストッカーで凍結保存した.住居時にこれを融解し，必要な濃度までpH7.2
食塩燐酸緩衝液により希釈した.投与Aはマウスの背部皮下にO.lmlずつを注射して行った.
3圃ホルモン投与方法と鞠子採取時間
実験日立， hCG投与により排卵を誘起きせ，卵子の卵管内移動時間を調べるために行った.
hCG 5IUを午後6-7時に投与し，その16時間後から剖検を開始し，以降8時間ずつ遅らせ
て36時間後までに至ると，それからは6時間開隔で64時間後まで，合計6回にわたり時間を追っ
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て剖検した.実験2では，卵管内卵子数に及ぼすPMSG投与量と経過時間の関係を調べた.
通常の PMSGゐCG法心では，PMSG投与後48時間に hCGを投与し，さらに，その16時間後(PMSG
投与の64時間後)に部検して卵管から卵子を採取することが多い.そこで，それぞれに相当す
る時間における卵管内残留卵子の数と形惑を調べた.すなわち， PMSGを5，10および20m
の3水準2組合計6群に投与し，最初の組の3群は投与の48時間後，次の組の3群は64時間後
に部検し， ~ß子を採取した.
4.卵子探取方法と CF卵子の判定法
マウス卵管内卵子の移動を調べた従来の研究では，卵管全体を採取してこれをスライドグラ
ス上に展開し，カバーグラスで挟んで検鏡することが多い5) これは，いわゆる，ホールマウ
ント法 (Wholemount method)であって，圧迫して薄く広げた卵管壁越しに卵子を確認し，場
所を判定するものである.この方法は容易であり，多数の卵子を短時間で位置判定可能である.
しかし，一連の予備実験を行ったところ， PMSG-hCG処理されたマウスでは，卵管中には，
しばしば卵管液が滞留し(図2)，卵管をカバーグラスで圧迫する事によって卵管内部液が移
動し，これにつれて卵子も場所を変える可能性が高いこと，また，卵子の形状を観察するため
には卵管を強く押さえる必要があり これが卵子の形状を変えて CF卵子の判定を困難にする
可能性があることがわかった.そこで，本実験では，ホールマウント法は採用せず，卵子の位
置と形状を変化させにくい議流法を用いることにした.イ共試マウスを，それぞれの時間に屠殺
剖検して卵管を採取した.切り取った卵管は， 35mmディッシュ内に作成した流動パラフインを
かぶせた食塩1)ン酸緩衝液 (PBS，pH7.2)の300μlドロップ中で注射針を用いて丁寧にのばし
た後，ほほ中央部から上部(卵巣側)と下部(子宮側)に二分した.上部は卵管漏斗部から AIJ
まで，下部は AIJから UTJに相当している.それぞ、れの卵管部分について卵管端関口部から
PBSをおよそ0.2ml流し込んで，内部を濯流した(図 1).流出した卵子は，実験lと同様に，
毛細ピペットで集めて別の PBSドロップに移し，正常卵子と CF卵子数を分別して計数した.
Fig. L Microphotographs of collecting eggs. Oviduct is inserted with an injection 
needle (white anow) and t1ushed with phosphate buffer saline. 
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Fig.2‘Microscopic pictures revealing transport of egg mass after injec陪
tion of hCG. U， utems. IT， isthmus. M， ampullar. IN， infundiblト
lurn. Picture A: After 24hr. The swelling portion with egg mass is 
observed in ampullar (M， white arrow). Picture B: After 36hr. The 
swelling portion moves into the center of oviduct. Picture C: After 
48hr. The swelling portion is disappear and any egg cannot be 
found in the oviduct. 
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実験1および2ともに，観察した卵子のうち，卵丘細胞}曹が明らかに崩壊しているもの，ある
いは欠損して存在しないものを CF卵子と判定した.
5.統計処理
排卵率に関してはカイ自乗検定，その他の卵子数については， 1元配置の分散分析を行った.
処理の効果が有効であった実験では，新ダンカン法により区間における平均値の惹の有意性を
調べた.
結 果
1. hCG投与による誘起排卵卵子の卵管内下降時間(実験 1) 
Table2. R巴sultsof egg collection at various flushing hr after hCG injection (Experiment 1). 
Flushing hr No No % of Total number Number Numberof Portion of oviduct， 
Group 
after of of nuce， of of eggs egg collect巴d
hCG filce， mlce， egg egg collected CF eggs in per mouse 
exarnined detected detect臼d total Mean土SD
H5-16 16 7 7 100 89 12(13.5) 12.7土3.5 89(100) 。(0)
H5-24 24 6 6 100 106 25(23.6) 17.7土3.4 106(1α)) 。(0)
日5-36 36 6 6 100 79 77(97.5) 13.2土2.1 71(89.9) 8(10.0) 
日5-42 42 5 5 100 58 50(86.2) 11.6土4.2 30(51.7) 28(48.3) 
H5-48 48 10 6 60 60 60(100) 6.0士7.7 58(96.7) 2(3.3) 
日5-64 64 10 4 40 19 19(100) 1.9士2.8 18(94.7) 1(5.3) 
Upper site; Frorn infundibrum to Arnpulla-isthrnus junction (AI乃花
Lower site; Frorn AIJ to Uterotubal junction 
本実験の結果は Table2に示した.hCG5 m 単独投与で、排卵誘起率は高く， 42時間後までは
100%の個体で卵管中に卵子が認められた.投与の24時間後までは，すべての卵子は卵管上部
(Fig. 2 -A)にみられたが， 36時間後では下方に移動しはじめ， 10%の卵子が下部 (Fig.2 
-B)にみられた.42時間後では， と部と下部の卵子の採集割合はほぼ同じであった.卵子数
をみると，最大は24時間後であるが，その後は漸減し，特に64時間後では24時間後に対して20%
以下となった.残った卵子は上部に滞留するものがほとんどであった.CF卵子の数は16時間
後で13.5%であったが，以降は急激に増え， 36時間以降はほとんどの卵子が卵丘縮胞層を失っ
た状態で観察された.以上の結果から， hCG投与による誘起排卵の場合には，上部での滞留
時聞は24-36時開と思われた.残った少数の卵子も k部で観察され，下部では卵子の滞留はみ
られず¥ここに至った卵子は速やかに子宮へ流下するようであった.卵管内で滞留時間が24時
間を超えると卵丘細胞層は綴壌を始め， CF卵子へと変わることが示された.
2. 誘起排抑卵子の卵管内下降時間に及ぼす PMSG投与量の影響(実験 2) 
本実験の結果は Tabl巴3で示した.PMSGの単独投与量が5mの場合，半数の個体において
卵子が掠取され，その平均値は2.4俄であった.しかし， 64時間後では減少し 1頭当たり 1
個以下となった. 10mでは，卵子検出率は 5mの場合よりも30%以ヒ高くなっている.卵子
数は明らかに増加し， 48時間後は個体平均値9.4個， 64時間後では減少傾向があったが，平均
7.8個であった. 20m 誌では， 48時間後で12頭中1頭に卵子が検出され，平均卵子数は10m
の場合よりもさらに多く， 48時間後では14.61図， 64時間で10.3備であった.以上のように， 10 
m以上になれば投与64時間後でもほとんどの卵子が卵管中に滞留していることが示された.
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Table 3. Effect of 3 doses of PMSG on the results of egg col1ection flushed at 48 or 64 hr after the injection (Ex-
periment 2). 
Dose F1ushing No No‘of % of Tota1 number NO.of Portion of oviduct， 
Group 
of PMSG hr after 。f mlce， Ill1ce， of eggs egg collected 
per mouse PMSG mlce， egg egg collected permouse 
examined detected detected egg Mean土 SD
P 5-48 5 48 12 6 50.0 29 2.4土3.4 28(96.6) 1 (3.4) 
P 5-64 5 64 8 2 25.0 7 0.9土2.1 7(100) 0(0) 
P 10-48 10 48 16 14 87.5 150 9.4土6.] 145(96.7) 5(3.3) 
P 10-64 10 64 17 ]1 64.7 132 7.8土8.7 ]30(98.5) 2(1.5) 
P 20-48 20 48 ]2 1 9l.7 175 14.6土10.5 172(98.3) 3(1.7) 
P 20-64 20 64 11 7 63.6 113 ]0.3土14.5 1 3(2.6) 
Upper site; From infnndibrum to Ampulla-isthmus junction(AU) 
Lower site; From AU to Uterotubal junction 
PMSG量が増えると残留卵子の数も増えることが示された.採取部位は卵管上部が大部分であ
り，下部には非常に少なかった.採集されたすべての卵子は卵丘細胞層を失った CF卵子であっ
?こ.
考察
CF卵子を顕微鏡下で観察すると，形態的には卵丘細胞を欠き，また，細胞質自体も単為発
生や，細分化がみられることから，卵管内に滞留する吉い卵子が卵子塊に付着して現れること
は予想がつき，これを論拠にして推論した報告もみられるカ判実験的に形成機構を証明した
ものは見あたらないようである.
本実験および前報告で明らかにしたように，通常の PMSG-hCG法によるマウスの過剰排卵
処理卵子は，処理中に 2自の排卵が誘起される. 1回目は PMSGのLH効果により排卵され，
2回目は， hCGのLH効果によるものでる.PMSGがFSH活性のみならずLH活性を持つこ
とはよく知られておりへマウスにおいても PMSG単独投与による報告側がみられる8.9)
マウスにおいて自然排卵による卵子の卵管内移動を調べた Dukelow and Riegle叫 lこよると，
下降速度は他の動物と比べて速く，排卵後約24時間でAIJへ到達し，さらに，その30時間後に
はUTJに至るとのことである.これを合計すると排卵から子宮への封達時間は54時間程度と
なる.また， Shimada et al.ll)の報告によれば，マウスでは hCG投与後10時間程度で排卵が誘起
きれ，また，これらの卵子が膨大部に達するまで約 2時間であった.本実験の hCG投与後に
おける卵子の挙動をこれを当てはめるならば，投与から排卵後，漏斗部を経て膨大部まで卵子
が到達するのは12時間程度と推定される.本実験の結果 (Table2 )から， hCGによる誘起排
卵卵子のその後の移動を推測すると，投与後64時間すなわち排卵後約52時間程度でほとんどの
卵子は卵管から排出され，子宮に至ると考えられる.すなわち， hCG投与による誘起排卵で
も，その後の卵子の挙動は自然排卵の場合と時間的に大差がないようであり， hCG投与後の
36時間位(排卵後約24時間)は卵管と部に滞留していると考えられた.一方， PMSGによる誘
起排卵卵子 (Table3 )の動きをみると， PMSGが10町を越えた場合には投与の48時間後に最
大数の卵子が認められた.64時間後で、は多少の減少があるが，それでも大部分の卵子は卵管上
部で検出された.この結果は PMSGによる排卵卵子は自然排卵，もしくは， hCG投与による
排卵よりも卵管に滞留する時間が少なくとも 12時間は長いことを示している，これらの滞留卵
子は，引き続き投与された hCGによる新しい卵子と混じり，混和された塊として，自然排卵
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時と大差なく卵管を下降する.過剰排卵処理マウスを交配して受精卵を得た実験で，自然交甑
の時よりも未受精卵や形態異常粧が多いことが報告4)されているが，その原因は CF卵子の混
入にあると思われる.以上のように， CF卵子発生の原因は， PMSGによる排卵誘起，卵子の
卵管内異常長期滞留の二つの生理現象が重なったためであろう.
PMSG投与により排卵された卵子が卵管内に長く滞留する現象は，投与されたPMSGが卵
管の運動性に関与し卵子の移動を妨げたものと思われるが，このような現象については報告が
見当たらないようである.卵管の運動性を調節するものは，主として卵巣から分泌されている
種々のホルモンであり， Estrogenは卵管運動の抑制， Progesteroneは促進するとされ，これら
のホルモンが詰抗的に作用することにより，卵管内の卵子の移動が調節されていると考えられ
ている12) FSHの影響により急速成長した卵胞の顎粒層縮胞から多量の Estrogenが分泌され，
動物ではこれが発情現象を誘引し，下垂体からの LH分泌を引き起こすことはよく知られてい
る.通常のPMSG-hCG法では 前述したように卵巣から 2間の排卵により連続して2屈の品目
trogenの放出があると考えられるから，おそらくこのホルモンが卵管の運動性を低下させ，そ
の結果として卵子の滞留を引き起こしたものを思われる.
摘 要
;本硯究の百的はhCG投与と PMSG投与によるマウスの誘起排卵卵子の卵管内滞留時間を比
較し， PMSG七CG法により過剰排卵された卵子塊にみられる CF卵子の発生の原因を追及する
ことであった.その結果， PMSG投与による誘起排部卵子は， hCGで排卵された場合よりも
少なくとも12時間は長く卵管上部に滞習することが示され，この卵子が加齢により形態を変化
させて hCGにより排却された卵子と提合されて採取されるために CF卵子が生じると考えら
れた.
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